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1例恶性疟、三日疟混合感染重症病例报告并文献复习
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  疟疾与结核、艾滋病并列为三大公共卫生问题,
是世界上危害最严重的热带病之一[1]。疟原虫是疟
疾的病原体,可通过蚊虫叮咬或输入带疟原虫的血液
传播。寄生于人体的疟原虫有4种:恶性疟原虫、卵
形疟原虫、间日疟原虫和三日疟原虫。我国常见疟疾
主要为恶性疟和间日疟。世界卫生组织(WHO)公布

2017年全球报告疟疾病例高达2.19亿,其中死亡病
例为43.5万[2]。昆明医科大学第二附属医院于2019
年1月20日收治1例少见的恶性疟、三日疟混合感
染病例,现将病史等资料进行分析报道,并对相关文
献进行复习。
1 临床资料

  患者男性,39岁,因“发热1
 

d”于2020年1月17
日就诊于某诊所,给予“青霉素、阿奇霉素、氨茶碱”等
对症处理,输液治疗2

 

d后上述症状缓解,2020年1
月20日出现烦躁、意识不清,送往昆明医科大学第二
附属医院急诊科就诊。患者2019年4月前往非洲刚
果从事冶炼工作,2020年1月4日返回昆明市。入院
查体:呈谵妄状态,查体不配合,有攻击行为,全身皮
肤黏膜可见轻度黄染,未见明显蚊虫叮咬痕迹及外伤
痕迹,双侧巩膜黄染,对光反应迟钝,口唇及指端未见
发绀;双肺呼吸音粗,未闻及干湿性啰音;肝脾肋下未
触及;莫菲征阳性、双侧病理征阴性、脑膜刺激征查体
不配合。辅助检查:颅脑CT未见明显异常。胸腹部

CT提示双肺下叶条状模糊影,考虑炎症。肝实质密
度普遍减低,肝内未见明显异常阴影。胆囊、脾不大。
血氨、血淀粉酶、肝炎指标正常。肝功:总蛋白

 

59.5
 

g/L,清蛋白30.3
 

g/L,丙氨酸氨基转移酶
 

122
 

U/L,
天门冬氨酸氨基转移酶

 

156
 

U/L,总胆红素229.2
 

μmol/L,直 接 胆 红 素177.6
 

μmol/L,间 接 胆 红 素

51.6
 

μmol/L;肾功:尿素15.54
 

mmol/L、肌酐195
 

μmol/L;电解质:钠131.6
 

mmol/L、氯98.2
 

mmol/
L、钙1.87

 

mmol/L;血常规:白细胞计数30.74×
109/L、中性粒细胞百分比81.9%、淋巴细胞百分比

11.4%、嗜酸性细胞百分比0.3%、嗜碱性细胞百分比

0.7%、红细胞3.88×1012/L、血红蛋白121
 

g/L、血小
板18×109/L,外周血涂片检出疟原虫。次日转至外
院治疗,再次行血涂片镜检,可见大量三日疟原虫(见
图1A),也存在极少疑似恶性疟原虫环状体存在但无
法精确辨认(见图1B),予以恶性疟原虫抗原检测试剂
盒检测结果为阳性。诊断为:重型疟疾(恶性疟疾合
并三日疟);脑型疟并脑水肿。予以青蒿琥酯抗疟治
疗,并进行退黄保肝护肾,降颅压、抗感染、补充电解
质等对症治疗,3

 

d后复查血涂片找疟原虫阴性,17
 

d
后患者虽已无发热,皮肤巩膜也无黄染,但神志欠佳,
查体双侧克氏征、布氏征阳性,加用地塞米松治疗,
2020年3月4日患者除肝功外,其余指标基本恢复正
常,症状明显好转出院。

  注:A为三日疟原虫;B中箭头所示疑为恶性疟原虫。
图1  临床病例血涂片(×1

 

000)

2 讨  论

  随着《中国消除疟疾行动计划(2010-2020
 

年)》
防控工作的有效实施,使得我国疟疾发病率大幅下
降[3]。近年“一带一路”国家战略的提出,我国赴非
洲、缅甸等疟疾高发地区务工或经商人员逐年增加,
输入性疟疾病例不断增多,虫种也呈现多样性[4]。输
入性病例中卵形疟、三日疟及混合感染的占比也逐年
升高[5-6]。

本例患者有非洲务工史,且以“发烧”症状就诊,
而基层医生忽略了流行病学史或缺少对疟疾相关知
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识的了解,仅予以普通感冒发热诊疗方案处理。患者
病情恶化速度快,入院时已发展为重型疟疾,并造成
了心、肝、肾等多器官急性衰竭,与三日疟的潜伏期长
(通常为30

 

d),早期感染疟疾症状不明显等特征不
符[7-8],恶性疟原虫感染可使机体产生免疫应答,释放
大量的代谢产物和炎性介质,可造成机体多个系统受
累,与其他疟原虫发生混合感染时,造成重症疟疾、多
器官功能衰竭甚至死亡的风险更高[9],故结合检验结
果和临床表现综合诊断为恶性疟、三日疟混合感染。
患者出现意识障碍考虑可能与恶性疟红细胞膜蛋白1
与脑内皮细胞胞间黏附分子1结合导致脑缺氧、脑细
胞坏死机制相关[9],同时也有相关报道低钠血症也会
引起脑组织水肿,加重脑型疟导致意识障碍[10]。感染
疟原虫以后,红细胞遭到红细胞内期疟原虫的破坏导
致大量红细胞破坏造成贫血,激活单核巨噬细胞释放
大量肿瘤坏死因子抑制骨髓造血造成血小板降低[11],
王文洋等[12]报道恶性疟疾感染患者血小板计数明显
低于其他3种疟疾患者,机制尚不清楚。患者入院时
患者表现为轻度贫血,血小板严重减少,经抗疟治疗
后均得到显著改善。显微镜复检发现中性粒细胞重
度核左移,考虑可能与患者严重感染相关。患者血常
规中白细胞计数为

 

30.74×109/L,血小板为18×
109/L均符合血常规复片准则[13-15],而本例患者外周
血涂片疟原虫阳性也为检验者复片时发现,因此严格
制订实验室复片准则也是检验人员发现疟原虫非常
有用的举措。在抗疟治疗方面,与 WHO推荐青蒿琥
酯为重症疟疾的首选治疗方案相同[16],本例予以青蒿
琥酯抗疟治疗3

 

d后,镜检疟原虫转阴。青蒿琥酯是
青蒿素的半合成衍生物,其钠盐水溶性好,易于吸收。
相关临床试验研究证明注射青蒿琥酯粒具有快速分
布优势,是非常有效的抗多药耐药的恶性疟疾和重症
疟疾的药物,且副作用少[17-18]。

 

综上所述,对归国输入人员、境外劳务输出人员
等均应加强疟疾防治知识宣传,提高自我的防护意
识,特别是对疟疾高发时段5-7月从非洲等疟疾高
发地区的入境者给予重点关注[5]。此外,疟疾常见首
发症状与普通感冒症状较相似,患者初诊于当地基层
医疗机构概率较大,所以加强基层临床工作者疟疾诊
治知识的培训对减少疟疾误诊、漏诊具有重要意义。
当符合血常规复片准则和(或)患者具有不明原因发
热症状伴贫血、血小板减低、异常散点图等提示疟疾
可能存在的信息时,检验人员应进行外周血涂片查找
疟原虫,确保在第一时间向临床提供诊断治疗依据,
实现早诊断、早治疗。尽管镜检诊断疟原虫为金标
准,当对于混合感染,虫种密度低或镜检时无法准确
辨认的情况下,镜检法和金标法两种方法联合应用可
提高疟疾检出率,同时应考虑诊断与患者临床表现是
否一致,从而防止漏诊、误诊,减少重症和死亡病例的
发生。此外,此例重型疟疾合并脑型疟,并累计多个

脏器功能衰竭,青蒿琥酯是其抗疟治疗的基础和关
键,给予激素治疗对改善因重症疟疾致使机体过激免
疫应答导致的并发症也具有重要意义。
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